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３ 論文の構成    
本論文は以下の五章からなる。 
第一章 緒言 































体適合性を調査した。ついで、bone HApに添加したイオンの中でマグネシウム (Mg), ナトリ
ウム (Na), カリウム (K) の 3 種の陽イオンに着目し、それぞれ単独で HAp に置換させたセ
ラミックスを作製することで、骨ミネラルが生体活性に及ぼす影響を調査した。また、bone 






第二章では、生体骨のモデル材料として bone HAp の緻密体セラミックスおよび比較対象
として骨ミネラルを含まない HAp (pure HAp) を作製し、その材料特性の調査およびウサギ脛
骨埋入モデルにより in vivo評価を行なった。より具体的には、従来の湿式法に生体骨に含ま
れる骨ミネラルを (Na+, K+, Mg2+, F-, Cl- および CO32-) 添加することで bone HAp粉体を合成
した。得られた合成粉体は、か焼およびボールミル粉砕を行なった後、一軸加圧成形により
成形体を作製し、それを焼成することで bone HAp緻密質セラミックスを得た。Bone HApの
か焼および焼成は炭酸ガスを含んだ水蒸気雰囲気下で行なわれ、骨ミネラルの添加なしで合
成された pure HAp は大気中で焼成された。Bone HAp粉体を用いた緻密質セラミックスの作
製では、焼成温度が 1200 °C 以上のときに CaO が生成してしまったが、焼成温度 1000 °Cの
ときに HAp単一相を得ることができた。フーリエ変換赤外分光法 (FT-IR) は bone HApが炭
酸含有アパタイトであることを示し、ラマンスペクトルは bone HAp セラミックスの PO43-に
起因するピーク分裂を示し、欠陥の導入を示唆した。Bone HAp セラミックス中の CO32-イオ





vivo評価では、新生骨が bone HAp および pure HApセラミックスと直接結合している様子が
組織学的観察により示された。埋入 4週間後、pure HAp セラミックスと比較して、bone HAp
セラミックスの周囲には新生骨の形成および成熟した石灰化骨が多く観察された。埋入 24週








3.1 節ではカルシウムと同じ 2 価の陽イオンである Mg を置換させた HAp (MgAp) セラミ
ックスを作製した。細胞を用いた in vitro 評価では、MgAp セラミックスは pure HAp よりも
細胞の接着性や増殖性を向上させ、顕著に石灰化を促進することが明らかとなった。 
3.2および 3.3節では、1価の陽イオンである Naおよび Kを置換させた HAp (NaAp および
KAp) を作製することに成功した。Naや Kのような 1価の陽イオンが HAp中の Caと置換す
るとき、電荷補償のために通常の湿式合成では炭酸などの陰イオンが同時に置換しやすくな
るが、超音波噴霧熱分解法を用いることで炭酸を含まない NaApおよび KAp の合成に成功し
たことは特筆すべきである。生体疑似体液 (SBF) へ NaAp セラミックスを浸漬したところ、
pure HAp と比べて 6 時間浸漬後で多くの骨類似アパタイトの形成が確認され、Na の置換は
アパタイト形成能を向上させることが明らかとなった。同様に KAp セラミックスの SBF へ
の浸漬の結果は、Na と同じく初期で pure HAp と比較して KAp で骨類似アパタイトの形成が
多く観察され、Kの置換もアパタイト形成能を向上させることが明らかとなった。 
第四章では、材料単体で優れた骨癒合を実現する新規人工骨の創製のため、bone HAp の骨
形成能を向上させることを目的とし、bone HAp セラミックスの多孔化を試みた。Bone HAp
粉体に気孔形成材としてカーボンビーズ (CB) を添加して、多孔質セラミックスは作製され
た。気孔率は、CB の添加量により制御することができ、今回作製した範囲では、HApに対し
て 50 ~ 100 mass%添加と、気孔率を約 60 ~ 80 %の範囲で制御できることが分かった。酸性条
件下および中性条件下における溶解性試験からは、bone HAp が pure HAp に比べて著しく高
い溶解速度を示し、bone HAp セラミックスは生体内での破骨細胞および生理的環境下におい
て pure HAp よりも高い生体内吸収性が示すことが示唆された。ブタを用いた in vivo 評価に
は、比較的強度に優れた直径 150 µmの CBのみを 50 mass%添加して作製した bone HApおよ
び pure HAp 多孔質セラミックスを使用し、12 週間埋入した。ブタの軟組織埋入による骨誘







形成できたと考えられる。また、第 2章の緻密体によるウサギを用いた in vivo評価では、pure 








                       
５ 論文の特質 
本論文は、材料単体で優れた骨癒合を実現する新規人工骨の創製に関わる研究について論
じており、その特質は、i) 生体骨のモデル材料となる bone HAp を創製したこと、ii) Mg, Na, 
K の 3 種の陽イオンをそれぞれ置換させたアパタイトセラミックスを作製し、それらの特性
について明らかにしたこと、iii) 臨床応用に向けて bone HApの多孔化プロセスを確立し、動
物実験により、その bone HAp 多孔質セラミックスが優れた生体内吸収性および骨形成能を
持つことを明らかにしたことにある。当該研究により開発された bone HApセラミックスは、
今後、自家骨に代わりうる新規な人工骨素材としてバイオセラミックスの分野に新しいエポ
ックを築く研究として位置づけられる。 
 
６ 論文の評価 
これらの一連の研究は関連学会で高い評価を得ており、学位申請者はこれまでに国内学会
において二度の受賞経験がある。また、この研究成果を足掛かりとすることにより、超高齢
社会に対応した高度医療・福祉に資する優れた骨癒合を実現するバイオマテリアルの創製に
繋がり、当該研究の医工学的価値は非常に高い。 
 
７ 論文の判定 
本学位請求論文は，理工学研究科において必要な研究指導を受けたうえ提出されたもので
あり，本学学位規程の手続きに従い，審査委員全員による所定の審査及び最終試験に合格し
たので，博士（工学）の学位を授与するに値するものと判定する。 
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